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Casos Clínicos
Clinical Cases
A maioria dos dados da intoxicação aguda com 
doses elevadas é baseada em casos com intuito suicida 
(sulfato de cobre) ou consumo acidental de bebidas 
ou alimentos contaminados por cobre,1,3 sendo um 
tipo de intoxicação raro em Portugal. 
No organismo humano o cobre é um componente 
de vários metaloenzimas importantes no metabolismo 
das catecolaminas e do ferro, síntese da hemoglobina, 
colagénio e elastina e remoção de radicais livres. A in-
gestão média diária de cobre dos adultos é de cerca de 
1mg, sendo a dieta a sua fonte primária.3 É absorvido 
no estômago e duodeno e transportado pela albumina 
até ao fígado. Nos hepatócitos é captado, armazenado 
(metalotioneína) e segregado para o plasma ou excre-
tado para a bílis. O conteúdo hepático normal varia 
entre 18 e 45 mg por gr de peso seco. Na circulação 
pós-hepática, a ceruloplasmina (90-95%), a albumina 
(5-10%), a transcupreína e certos aminoácidos liga-
dores do cobre são responsáveis pelo seu transporte e 
distribuição para todos os tecidos,2,6 com nível sérico 
normal de 0,120 a 0,145 mg/L. A bílis é a via de excre-
ção normal, desempenhando um papel fundamental na 
sua homeostase,1 enquanto a excreção renal é mínima2 
(3% da dose total do cobre absorvido).3 
Resumo
A intoxicação aguda pelo sulfato de cobre é rara e frequente-
mente acidental. Manifesta-se por náuseas, vómitos, diarreia, 
anemia hemolítica e, nos casos mais graves, insuﬁ ciência renal, 
insuﬁ ciência hepática e coma.
Os autores descrevem um caso clínico de intoxicação voluntária 
por sulfato de cobre, cujas principais manifestações clínicas foram 
náuseas, vómitos esverdeados, diarreia, hipotensão, icterícia e 
desorientação temporo-espacial. Laboratorialmente traduziu-se 
por anemia hemolítica com necessidade de terapêutica transfu-
sional, disfunção renal (elevação do azoto ureico e da creatinina, 
e hematúria), e elevação do cobre sérico e urinário, atingindo 
valores máximos de 2,6 mg/L (N: 0,7-1,4 mg/L) e 1,1 mg/24h, (N 
<0,1 mg/24h), respectivamente. Realizou terapêutica de suporte 
e especíﬁ ca, com D-penicilamina, com evolução favorável.
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Abstract
Acute copper poisoning is rare and frequently accidental. Nau-
seas, vomiting, diarrhoea and haemolytic anaemia are its usual 
manifestations, while severe poisoning results in renal and /or 
hepatic insufﬁ ciency and coma. 
The authors describe a clinical case of voluntary acute copper 
sulphate poisoning manifested by gastrointestinal symptoms 
(nauseas, vomiting of a green liquid and diarrhoea), hypotension, 
jaundice and mental dysfunction. The laboratory results revealed 
a transfusion dependent haemolytic anaemia, renal dysfunction 
(rise of blood urea nitrogen and creatinine, as well as haematuria) 
and elevated serum and urine copper levels, reaching 2.6 mg/L 
(0.7-1.4) and 1.1 mg/24h, (< 0.1 mg/24h). The patient was 
treated with D-penicillamine with a favourable outcome.
Key words: poisoning, copper, haemolysis.
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Introdução
O cobre é um elemento mineral essencial amplamente 
distribuído na natureza1. Nas suas variadas formas, 
continua a ser sobejamente usado na nossa sociedade, 
sendo os sais (sulfato de cobre) utilizados na agricul-
tura como pesticidas, fungicidas e herbicidas.2,3 
Historicamente, o sulfato de cobre foi utilizado 
com ﬁ ns terapêuticos como emético, tendo sido aban-
donado devido à sua potencial toxicidade sistémica.2-5 
Esta também foi observada após o desbridamento de 
queimaduras cutâneas com soluções contendo cobre e 
após a sua introdução inadvertida no sangue durante 
a hemodiálise.2,4 
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Na intoxicação aguda é a albumina que liga o cobre 
em excesso, representando o complexo albumina-co-
bre a fracção tóxica activa.2,3 Esta produz uma rápida 
acumulação nos eritrócitos, desencadeando lesão 
oxidativa3 e hemólise intravascular, frequentemente 
nas primeiras 24 horas.2 O fígado é o maior local de 
deposição de cobre após ingestão excessiva, liber-
tando quantidades maciças para o sangue aquando 
da necrose hepática (concentrações excedendo 50 
mg de Cu/gr peso seco), por vezes em quantidade 
suﬁciente para causar hemólise, possibilitando um 
segundo episódio mais tardio.2
O sulfato de cobre é um irritante gástrico3 cuja 
ingestão desencadeia emese quase imediata, com 
vómitos caracteristicamente de coloração azul-es-
verdeada,2 reduzindo a quantidade de cobre residual 
disponível para a absorção.4 Calcula-se que a dose 
emética de sulfato de cobre seja cerca de 0,25-0,5 gr 
expressa em cobre3 e o único estudo experimental 
publicado na literatura (Pizarro et al. 1999), sugere 
que os sintomas gastrintestinais ocorrem na exposição 
a níveis de cobre na água de cerca de 3 mg/L.1,3 Após 
a ingestão aguda de sulfato de cobre em quantidades 
que excedam aproximadamente 1gr, ocorrem ma-
nifestações sistémicas de intoxicação,3,4 incluindo 
ulcerações e hemorragia da mucosa gastrintestinal, 
hemólise aguda e hemoglobinúria, necrose hepática, 
nefropatia com azotemia e oligúria, cardiotoxicidade 
(hipotensão, taquicardia), taquipneia, rabdomiólise e 
manifestações do sistema nervoso central.4 A septice-
mia, secundária à invasão transmural das bactérias, 
no aparelho gastrintestinal lesado, pode complicar a 
sua evolução.2 As manifestações após injecção endo-
venosa são semelhantes às da ingestão.2
Em séries de intoxicações por sulfato de cobre, os 
sintomas gastrintestinais ocorreram em concentrações 
séricas acima dos 2,87 mg/L e a disfunção hepatorenal 
e/ou o choque apareceram em concentrações acima 
dos 7,98 mg/L.3 
As alterações analíticas resultantes da intoxicação 
aguda grave incluem hemólise intravascular, disfun-
ção tubular aguda proximal, hematúria, prolonga-
mento do INR, metemoglobulinemia e elevação das 
aminotransferases.2,3
A avaliação diagnóstica inclui o doseamento sé-
rico e urinário do cobre; no entanto, a sua obtenção 
em tempo útil está habitualmente indisponível, e 
a maioria das decisões terapêuticas é baseada em 
critérios clínicos, sendo os níveis de cobre obtidos 
para conﬁrmação da intoxicação ou com intuito de 
investigação. À excepção de valores extremamente 
baixos ou elevados, não há um valor para o qual o 
prognóstico possa ser estabelecido com certeza. 
A terapêutica de suporte é a base fundamental na 
abordagem da intoxicação aguda (intubação naso-
gástrica, correcção hidroelectrolítica e normalização 
dos sinais vitais).2 A indução do vómito ou lavagem 
gástrica geralmente não são necessárias, face aos vó-
mitos persistentes, e o carvão activado com ou sem 
catártico pode ser usado, não havendo dados disponí-
veis acerca da sua eﬁcácia.3 Os agentes quelantes são 
recomendados para a intoxicação grave (complicações 
hepáticas ou hematológicas), porém a aplicação dos 
dados da literatura é complexa na ausência de estudos 
terapêuticos controlados.2,3 O CaNa2-EDTA (edetato 
de cálcio dissódico) por via IV ou o BAL (dimercaprol) 
por via IM são os agentes de escolha na intoxicação 
grave.2 A D-penicilamina pode ser administrada 
oralmente, se tolerada; no entanto, os casos descritos 
não permitiram documentar a eﬁcácia deste quelante 
nas intoxicações agudas. Pode ser necessário suporte 
de hemodiálise e/ou transplante hepático nos casos 
graves de falência orgânica.2
Os autores descrevem um caso clínico de intoxi-
cação aguda com sulfato de cobre, caracterizando os 
sintomas e sinais, alterações analíticas, terapêutica e 
evolução clínica. 
Caso clínico
Homem, 79 anos, raça branca, viúvo, trabalhador 
rural com antecedentes de depressão e de doença 
pulmonar obstrutiva crónica, enviado ao Serviço de 
Urgência dos Hospitais da Universidade de Coimbra 
(HUC) por intoxicação voluntária com sulfato de 
cobre (quantidade indeterminada) com cerca de 3 
horas de evolução. 
Observado inicialmente no Serviço de Atendi-
mento Permanente da área de residência, apresentava 
vómitos esverdeados incoercíveis e múltiplas dejec-
ções líquidas. Aí foi submetido a lavagem gástrica e 
administrado carvão activado e sulfato de sódio. 
À entrada nos HUC apresentava-se consciente, 
desorientado, hidratado, apirético, normotenso, com 
auscultação cardiopulmonar normal e evidente dis-
tensão abdominal dolorosa com ruídos hidroaéreos 
aumentados. No estudo analítico inicial apresentava 
leucocitose (20,6 G/L), acidose metabólica hipoxé-
mica (pH: 7,30; pO2: 60 mmHg; pCO2: 36 mmHg e 
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HCO3: 18 meq/L), insuﬁciência renal (azoto ureico: 
93 mg/dl e creatinina: 3 mg/dl), elevação discreta da 
proteína C reactiva (3 mg/dl) e hematúria (teste rá-
pido da urina). O electrocardiograma estava normal 
e a radiograﬁa do tórax mostrava ingurgitamento 
hilar e um inﬁltrado reticulo-nodular bilateral. Fez 
terapêutica de suporte com oxigénio (1,5 L/min), 
hidratação endovenosa e iniciou terapêutica especíﬁca 
com D-penicilamina, 250 mg, po, 6/6h. Durante a 
permanência no Serviço de Urgência apresentou um 
episódio de hipotensão arterial (80/50 mmHg).
Internado no Serviço de Medicina III teve, nos pri-
meiros 6 dias, agravamento clínico progressivo com 
agitação psicomotora, febre, icterícia, roncos e sibilos 
expiratórios bilaterais, taquicardia sinusal e persistên-
cia da distensão abdominal dolorosa, sem alterações 
do trânsito gastrintestinal ou das características das 
fezes. O estudo complementar revelou anemia hemo-
lítica (hemoglobina: 7,4 g/dl), leucocitose (22,5 G/L) 
com neutroﬁlia, insuﬁciência renal (azoto ureico: 116 
mg/dl, creatinina: 3,1 mg/dl), hipoalbuminemia (2,9 
g/dl), hiperbilirrubinemia mista (bilirrubina total: 11 
mg/dl, directa: 5,9 mg/dl), alteração das provas hepá-
ticas (AST: 67 UI/L, ALT: 90 UI/L e GGT: 140 UI/L), 
elevação da creatinacinase (1826 UI/L), da lactatode-
sidrogenase (949 UI/L) e da proteína C reactiva (15.2 
mg/dl) (Quadro I e II). As hemoculturas e urocultura 
foram positivas para Escherichia coli, pelo que iniciou 
antibioterapia com levoﬂoxacina. Veriﬁcou-se um 
segundo episódio de hemólise (hemoglobina: 8,5 
g/dl) ao 11º dia de internamento e persistência da 
febre (38ºC), que regrediu apenas no 32º dia. Com 
o intuito de identiﬁcar a causa da febre repetiram-se 
as hemoculturas e uroculturas ao 19º e 21º dias, que 
foram negativas e procedeu-se à realização de ecocar-
diograma (transtorácico e transesofágico), ecograﬁa 
abdominal, colonoscopia e cintigrama com leucócitos 
marcados que não revelaram qualquer foco infeccioso, 
ou outra causa para a febre.
O valor máximo do cobre sérico foi de 2,6 mg/L 
(N: 0,7-1,4 mg/L) e do urinário de 1,1 mg/24horas 
(N <0,1 mg/24horas) atingido entre o 4º e o 6º dias, 
com diminuição progressiva até à normalidade ao 
21º dia (Fig. 1). 
Efectuou terapêutica de suporte com oxigenio-
terapia, hidratação endovenosa, antibioterapia e 
transfusão de quatro unidades de glóbulos vermelhos, 
correspondentes a duas unidades em cada período de 
hemólise, e especíﬁca com D-penicilamina (250 mg, 
po, 6/6h) até ao 11º dia de internamento. 
Objectivou-se melhoria clínica e analítica pro-
gressivas, tendo o doente alta ao 35º dia de interna-
mento.
Discussão
A intoxicação voluntária pelo sulfato de cobre é uma 
entidade muito rara em Portugal, sendo que, no nosso 
Serviço este foi o único caso registado nos últimos 
13 anos. 
De acordo com o descrito na literatura, tratou-se de 
ingestão voluntária com intuito suicida e as alterações 
clínicas e analíticas apresentadas foram as esperadas, 
salientando-se, no entanto, os dois episódios de he-
mólise e o quadro de sepsis. 
Na análise dos episódios de hemólise intravas-
cular, facilmente se atribui o primeiro ao excesso de 
cobre circulante após ingestão. Já sobre o segundo, 
ocorrendo ao 11º dia com os níveis de cobre sérico 
a diminuir (Fig. 1), pode-se apenas especular acerca 
da sua causalidade, ou seja, provavelmente secundá-
rio à necrose hepática decorrente da sobrecarga de 
cobre com libertação sérica suﬁciente para desen-
cadear hemólise. Infelizmente, o intervalo entre os 
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QUADRO I
Evolução dos parâmetros hematológicos e gasométricos
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doseamentos séricos não nos permitiu objectivar este 
segundo pico sérico. Por outro lado, a elevação dos 
enzimas hepáticos foi apenas duas vezes o normal, 
sendo que somente a avaliação histológica nos per-
mitiria quantiﬁcar a extensão da lesão hepática, mas 
esta não foi realizada. Assim sendo, a justiﬁcação do 
segundo episódio de hemólise baseia-se nos dados 
da literatura.
O quadro de septicemia por E. coli veriﬁcado, é 
uma complicação frequente nas intoxicações graves 
com extensa lesão gastrintestinal. Apesar da antibio-
terapia instituída, de acordo com o antibiograma, e 
da melhoria clínica e analítica objectivada, ocorreu 
febre persistente até ao 32º dia. Perante o estudo com-
plementar não esclarecedor, colocou-se a hipótese do 
quadro febril ser secundário à terapêutica, tendo-se 
suspendido a D-penicilamina, sem resultado. Do ex-
posto, não nos foi possível identiﬁcar outra causa para 
a febre excepto a própria toxicidade do cobre, apesar 
de não existirem dados na literatura que corroborem 
esta nossa hipótese. 
O atendimento inicial no Centro de Saúde e a in-
capacidade do doente em recordar alguns pormenores 
do sucedido não nos permitiram determinar a dose 
de tóxico ingerida, limitando a relação entre a dose 
ingerida e os efeitos toxicológicos posteriormente 
observados; no entanto, o quadro clínico e os dose-
amentos séricos e urinários de cobre permitem-nos 
concluir que terá sido uma quantidade elevada. 
Os valores de cobre séricos e urinários doseados 
atingiram níveis máximos inferiores aos descritos 
na literatura, passíveis de desencadear lesão gastrin-
testinal e hemólise.2,3 No entanto, todos os autores 
são unânimes ao aﬁrmar a ausência de correlação 
entre os doseamentos do cobre e os efeitos tóxicos 
veriﬁcados, devendo a orientação terapêutica destes 
doentes basear-se em critérios clínicos. De salientar, 
que no caso descrito, os resultados só se encontraram 
disponíveis após a alta hospitalar.
Foi efectuada terapêutica de suporte com moni-
torização dos sinais vitais, hidratação endovenosa e 
oxigenioterapia, elementos fundamentais do trata-
mento deste tipo de intoxicação. Até à data não se 
comprovou o benefício de nenhum dos fármacos 
quelantes descritos; apesar disso e atendendo à gra-
vidade das manifestações sistémicas, optou-se pela 
introdução de D-penicilamina. Esta, por suspeita de 
febre iatrogénica, foi suspensa antes da normalização 
dos valores séricos do cobre. De qualquer forma, não 
nos foi possível retirar conclusões acerca ou não da 
sua eﬁcácia. 
Apreciou-se evolução clínica e analítica favoráveis, 
apesar da gravidade inicial do quadro clínico resul-
tante da toxicidade sistémica, potencialmente letal, 
do sulfato de cobre.
Conclusão
A intoxicação aguda pelo sulfato de cobre, poten-
cialmente fatal, é uma entidade rara na nossa prática 
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FIG. 1
Doseamentos do cobre.
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QUADRO II
Evolução dos parâmetros bioquímicos
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clínica. Para a melhoria do prognóstico dos doentes é 
essencial a sua correcta identiﬁcação, monitorização e 
correcção dos vários desequilíbrios, e a identiﬁcação 
de complicações como a sepsis. 
Não estando ainda estabelecido o verdadeiro papel 
dos quelantes, estes são as únicas terapêuticas dispo-
níveis, devendo ser utilizados nos casos graves. 
É importante que todos os médicos, e em particular 
os que realizam Serviço de Urgência, tenham presen-
tes os seus efeitos potencialmente fatais (hemólise, 
hepatite e insuﬁciência renal) e as medidas a assumir 
para correcta orientação destes doentes.      
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